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に分化する能力があることが報告されている。これまで、 Notch-l 細胞内ドメインを pCI-neo plasmid 
に組み込み、リポフェクションにより骨髄間質細胞に遺伝子導入を行い、ニューロスフェア様の細
胞塊を作成することにより骨髄間質細胞由来神経前駆細胞(Bone maπow stromal cel1-derived neural 
progenitor cells; BM-NPCs)を誘導し、ある特定のサイトカイン刺激を行うことにより高率にニューロ
ンへと分化する方法を in vitro で確立している。今回、倫理的・免疫学的な障壁の少ない骨髄間質細
胞を用い、生体内で目的の細胞へと分化させ、機能回復に結び付くかどうかを解明するため、 脊髄
完全切断ラットモデルに対し、損傷 9 日後に脊髄損傷部局所への BM-NPCs 移植を行った。その後、

































することにより骨髄問質細胞由来神経前駆細胞(Bonem訂row stromal cell-derived neural progenitor cels; 
BM-NPCs)を誘導し、サイトカイン刺激を行い高率にニューロンへと分化する方法を in vitro で確立して
いる。本研究では、骨髄間質細胞を用い、生体内で目的の細胞へと分化させ、機能回復に結び付くかど






して、後肢の有意な運動機能回復が認められた。また、機能的 MRI を用いた検討では、 BM羽PCs 移植群
において、後肢に電気刺激を与えた時のラット大脳皮質での賦活領域の体積が、コントロール群のそれ
にくらべ大きかった。賦活部位は大脳皮質一次体性感覚野における本来の後肢領域に限らず多様な領域
に観察された。
本研究により、 BM-NPCs 移植が神経細胞を損傷脊髄に効率よく供給でき、神経機能回復につながる方法
の一つであることが示された。これらの結果は、脊髄損傷の新たな細胞移植治療方法を開発する可能性
を示している。
よって，本論文は博士(医学)の学位論文として合格と認める。
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